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1 Zusammenfassung 
Hintergrund 
Die Herzfrequenzvariabilität (HRV) spiegelt die wesentlich durch Sympathikus und Pa-
rasympathikus vermittelten neurovegetativen Regulationen wieder, die sich während der 
fetalen Entwicklung herausbilden. Die fetale HRV ist dabei vom Gestationsalter (GA) 
bzw. Reifestand sowie dem fetalen Verhaltenszustand abhängig. Die Analyse von Parame-
tern der HRV hat sich in diversen postnatalen klinischen Fragestellungen als diagnosti-
sches Kriterium etabliert und ist Gegenstand aktueller Forschung zur pränatalen Diagnos-
tik. 
Die fetale Magnetkardiographie (fMKG) gilt als die zuverlässigste Methode um bereits ab 
der 20. Schwangerschaftswoche (SSW) elektrische Signale des fetalen Herzens erfassen zu 
können. 
Fragestellung 
Bisherige Studien befassten sich nahezu ausschließlich mit der HRV Analyse in Quer-
schnittstudien. Dabei lag die untersuchte interindividuelle Variabilität der HRV Parameter 
in der Größenordnung reifungsbedingter Änderungen, wodurch die individuelle Einschät-
zung der Reifung wesentlich eingeschränkt war. Das Ziel der vorliegenden Arbeit bestand 
darin zu prüfen, ob (1) Phasen autonomer Reifung, insbesondere der Entwicklungssprung 
am Übergang zum dritten Trimester, mit Hilfe geeigneter HRV Parameter genauer erfass-
bar sind, bzw. (2) ob ein longitudinales Studiendesign die präzisere Einschätzung der prä-
natalen Reifung ermöglicht. 
Methodik 
42 Feten, gesunde Einlinge mit unauffälligem perinatalem Outcome, wurden mittels fMKG 
über 30 min/Messung im Rahmen einer Längsschnittstudie untersucht. Die Aufnahme er-
folgte mit einem Vektor-Magnetometer über eine Dauer von 30 min mit einer Abtastfre-
quenz von 1 kHz. Nach der Detektion der fetalen Herzschläge wurden geeignete HRV Pa-
rameter im linearen Modell für Zeit- und Frequenzbereich sowie im nicht-linearen Modell 
im Informationsbereich berechnet. Zusätzlich zu den nicht nach Verhaltenszuständen se-
lektierten 30 min Messintervallen wurden 10 min Intervalle im aktiven Verhaltenszustand 
selektiert und ausgewertet. Anschließend wurden die Ergebnisse der Längsschnittstudie 
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mit den Ergebnissen von 72 Probandinnen aus einer bestehenden Querschnittstudiendaten-
bank verglichen. 
Ergebnisse 
Alle HRV-Parameter zeigten im aktiven Verhaltenszustand stärkere reifungsbedingte Ver-
änderungen als im unselektierten Verhaltenszustand. Am Übergang in das dritte Trimester 
findet die größte vegetative Reifung statt. Dabei lag der Höhepunkt der parasympathischen 
Reifung, ausgedrückt durch RMSSD und HF, zwischen der 24. und 31. SSW. 
Nach der 31. SSW zeigten sich tendenzielle Zunahmen sympathisch und vagal interpretier-
ter HRV Parameter, lediglich die Gesamtvariabilität (SDNN) nahm signifikant zu. 
Über den autonomen Informationsfluss der ungefilterten Signale konnte eine zunehmende 
Komplexität der neurovegetativen Koordination zwischen der 24. Und 31. SSW gezeigt 
werden. Die später tendenziell zunehmende Regularität im Frequenzbereich der Atembe-
wegungen weist auf die Erfassbarkeit deren Reifung im autonomen Informationsfluss hin.  
Schlussfolgerungen 
Die untersuchten HRV Parameter sind in der Lage die Reifung vagaler und sympathischer 
Aktivität und deren komplexe Koordination quantitativ zu erfassen. Dazu konnte in der 
vorliegenden Arbeit der Entwicklungssprung am Übergang zum dritten Trimester aufgrund 
des longitudinalen Studiendesigns klar beschrieben werden. Allerdings ist dazu die Be-
rücksichtigung definierter fetaler Verhaltenszustände notwendig, die nicht zwangsläufig in 
einer 30 min Messung auftreten, weshalb hier der Fokus auf dem häufig auftretenden akti-
ven Verhaltenszustand lag. Für eine individuelle pränatale Reifungseinschätzung unter 
Berücksichtigung aller Verhaltenszustände sind daher längere Messzeiten notwendig. Das 
würde eine dementsprechende verbesserte Messtechnik voraussetzen.  
Die hier vorgestellten Ergebnisse stellen wesentliche Bausteine für die Entwicklung eines 
klinischen fetalen Monitoringsystems zur Reifungs- und Risikoeinschätzung dar, die in 
weiterführende Arbeiten einfließen. 
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2 Einleitung 
Die rechtzeitige Erkennung möglicher Entwicklungsstörungen gilt als das primäre Ziel der 
fetalen Überwachung. Nur so kann durch eine frühzeitige Intervention einer möglichen 
Schädigung des Feten entgegengewirkt werden. In diesem Zusammenhang ist die Reifung 
und Funktion des autonomen Nervensystems (ANS) ein bisher noch nicht seiner Aussage-
kraft entsprechend genutzter Aspekt der pränatalen Diagnostik. 
Seit der Möglichkeit ihrer Aufzeichnung gilt die fetale Herzfrequenz (fHR, engl. fetal heart 
rate) als einer der bedeutendsten Marker zur Einschätzung der Gesundheit des Feten. Die 
Fähigkeit des Organismus die Herzfrequenz (HR, engl. heart rate) an bestehende Erforder-
nisse anzupassen wird in der HRV deutlich. Durch eine sich verändernde HRV können 
Rückschlüsse über die Ausbildung des ANS des Menschen während der fetalen Reifung 
gezogen werden. Dazu werden so genannte HRV-Parameter bestimmt, mit welchen in 
Verbindung mit klinischen Informationen zur Schwangerschaft (SS), die Entwicklung des 
Feten beurteilt werden kann. Es gilt dabei die Ausprägung zyklisch auftretender Verhal-
tensmuster, auch so genannter fetaler Herzfrequenzmuster (fHRP, engl. fetal heart rate 
pattern), als ein Zeichen des gesunden fetalen Wachstums. Sie helfen bei der Beurteilung 
von Gesundheit, Vitalität und Wohlbefinden des Feten (Miller et al. 1996). 
Die vorliegende Arbeit ist ein Beitrag zur Etablierung und Validierung der fMKG in der 
Pränataldiagnostik. Als ein nicht invasives und hoch auflösendes Verfahren erlaubt sie eine 
differenzierte Betrachtung der HRV und erweitert die Möglichkeiten der Analyse der 
durch sie repräsentierten Funktion und Reifung des ANS. 
2.1 Das Autonome Nervensystem 
Das ANS stellt zusammen mit dem somatischen Nervensystem eine funktionelle Einheit 
im menschlichen Körper dar. Es werden biologisch festliegende, automatisch ablaufende 
innerkörperliche Anpassungs- und Regulationsvorgänge vermittelt, welche allenfalls indi-
rekt beeinflussbar sind und sich somit von der willkürlichen und bewussten Reaktionswei-
se des somatischen Nervensystems abgrenzen. 
Nach funktionellen Gesichtspunkten kann das ANS in drei Komponenten unterteilt wer-
den: das sympathische, das parasympathische und das enterische Nervensystem. Das ente-
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rische Nervensystem als Bestandteil des Magen- Darm Traktes unterliegt dabei weniger 
zentralnervöser Steuerung und wird in dieser Arbeit nicht näher beleuchtet. 
Sympathikus und Parasympathikus wirken in ihrer Funktion antagonistisch. Einfluss auf 
das Herz haben die sympathischen zervikalen Leitungsbahnen sowie parasympathische 
Fasern über den N. Vagus, welche somit auch als vagale Stimulierung bezeichnet werden. 
In den frühen Entwicklungsstadien um die 5. – 8. SSW ist das Herz noch unabhängig von 
zentralvenöser Beeinflussung. Frühestens 42 Tagen nach Befruchtung können sympathi-
sche und parasympathsiche Nervenfasern nachgewiesen werden (Steding 1979).  
Ihre Interaktion beeinflusst den Erregungsablauf des fetalen Herzens (Donnerstein et al. 
1990, Warner und Loeb 1986) sowie seine HRV (Malik und Camm 1993).  
Das fetale Herz ist in der 5. SSW nur ein einzelner ventrikulärer Schlauch, welcher mit 
einer HR von 60 – 80 Schlägen pro Minute (bpm, engl. beats per minute) Blut in den 
Kreislauf pumpt. Doch bereits in der 9. SSW sind sympathische Fasern am Myokard aktiv 
und sorgen für den Anstieg der HR auf 125 – 175 bpm. Die parasympathischen Fasern sind 
ebenfalls schon nachweisbar, entfalten ihre Aktivität jedoch erst im Zuge der Myelinisie-
rung der einzelnen Nervenfasern (Porges und Furman 2011) um die 32. SSW (Schneider H 
2006). Trotzdem fällt die HR im Zuge des sich entwickelnden Vagotonus bereits bis zur 
14. SSW auf ca. 160 bpm ab (Gibbs et al. 1998, Thornburg und Reller 1999, Wisser und 
Dirschedl 1994). 
Die Wechselwirkung zwischen beiden Anteilen des ANS zeigt sich weiterhin in der Sym-
patho-vagalen-Balance, welche sich ab der 32. SSW ebenfalls zugunsten der stärker wer-
denden vagalen Reifung verschiebt (Zhuravlev et al. 2002). 
Somit geht man davon aus, dass das in der Entwicklung befindliche ANS des Feten den 
zunehmenden und zeitlich variierenden Anforderungen des wachsenden Organismus in 
erster Linie mit einer Anpassung der HR begegnet. Eine Regulation über das Schlagvolu-
men spielt dabei aufgrund der geringen Größe des Organs eine weitaus geringere Rolle als 
später im Leben (Schneider et al. 2009). 
 Einleitung 12 
2.2 Herzfrequenzvariabilität 
2.2.1 Grundlagen 
Bereits im 3. Jhd. nach Christus wurden durch den chinesischen Arzt Wang Shuhe erste 
Beobachtungen, welche mit dem Phänomen der HRV in Einklang zu bringen sind, be-
schrieben. So heißt es in einer seiner Schriften: „Wenn der Herzschlag so regelmäßig wie 
das Klopfen des Spechts oder das Tröpfeln des Regens auf dem Dach wird, wird der Pati-
ent innerhalb von 4 Tagen sterben“. Offenbar erkannte er, dass ein variabler Herzschlag 
ein Zeichen von Gesundheit ist. 
In der modernen Wissenschaft wurde die HRV erstmals Mitte der 60er Jahre als diagnos-
tisch wichtiges Phänomen beschrieben. In den darauf folgenden Jahren wurde intensiv an 
dieser Möglichkeit kardialer Überwachung geforscht und schließlich im Jahr 1996 interna-
tionale Standards zur HRV-Analyse, welche noch heute verwendet werden, publiziert 
(Task Force 1996). 
Große Bedeutung erlangte die HRV von Beginn an in der Geburtshilfe. Schon vor 40 Jah-
ren wurde festgestellt, dass die Variabilität der HR des Feten Ausdruck des fetalen Befin-
dens ist (Hon und Quilligan 1968). Durch Untersuchungen verschiedener Maße konnte 
gezeigt werden, dass eine fetale Beeinträchtigung mit Veränderungen von HRV- Parame-
tern korreliert. Bspw. zeigen Untersuchungen aus den 90er Jahren, das die Komplexität der 
HRV bei pathologischen Kardiotokographie- (CTG, engl. cardiotocography) Mustern ver-
mindert ist (DiPietro et al. 1996). 
Die HRV wird darüber definiert, dass „die Herzperiodendauer“ bzw. deren Kehrwert, die 
momentane Herzschlagfrequenz, unter keinen Bedingungen zeitlich völlig konstant ist. Sie 
wird als die Möglichkeit des Herzens bezeichnet, autonom auf sich ändernde Einflussfak-
toren zu reagieren (DGAUM 2006). 
Möglich wird dies durch die zweiseitige Modulation von Sympathikus und Parasympathi-
kus in komplexen Regelkreisen. Es gilt dabei, dass mit verstärktem Einfluss des Parasym-
pathikus die HRV, bei abnehmender mittlerer HR, zunimmt, während sie sich bei verstärk-
tem Sympathikuseinfluss gegensätzlich verhält (Schmidt R 2010). 
Weiterhin verändert sich die HRV mit zunehmenden GA und reflektiert somit die Entwick-
lung des ANS. Dabei kann mit fortschreitendem GA eine Reifung, Stabilisierung und zu-
nehmende Koordination des ANS beobachtet werden. Eine Zunahme der Herzfrequenzva-
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riabilität und –komplexität konnte in Abhängigkeit vom GA in verschiedenen Untersu-
chungen gezeigt werden (Van Leeuwen et al. 1999). Ein frühes GA zeigt geringere Verän-
derungen der HRV-Parameter als spätere SSW (Gerstner et al. 2010), wohingegen die feta-
le Entwicklung im dritten Trimester mit einer steigenden Amplitude und zunehmenden 
Komplexität der HRV assoziiert werden kann(Van Leeuwen et al. 2003, Van Leeuwen et 
al. 1999). 
Die Komplexität der HRV reflektiert weiterhin den Zusammenhang zwischen verschiede-
nen kontrollierenden Systemen und intrinsischen Mechanismen wie dem schon beschrie-
benen ANS, Respiration, Thermoregulation sowie dem hormonellen System. Somit hat 
sich die HRV- Analyse in diversen klinischen Fragestellung als diagnostisches Kriterium 
etabliert (Task Force 1996). 
2.2.2 Analyse der HRV 
Zu Beginn der HRV- Analyse steht die Erzeugung eines RR- Tachogramms. Es werden 
dafür aus dem fetalen Elektrokardiogramm (fEKG) bzw. fMKG die R- Zacken bestimmt 
und daraus die RR- Intervall- Längen berechnet. Zur Bestimmung der meisten HRV-
Indizes dürfen nur normale Herzaktionen herangezogen werden, deswegen müssen etwaige 
supra- und ventrikuläre Extrasystolen herausgefiltert werden. Es entsteht eine Zeitreihe, 
welche sich nur aus normalen Zykluslängen zusammensetzt, das sogenannte normal-to-
normal (NN)-Tachogramm (Abb. 1), welches  die Basis für die Berechnung aller HRV- 
Parameter bildet. Neben klassischen linearen Analysemethoden werden heutzutage auch 
neuere nichtlineare Methoden verwendet, welche zur Beschreibung dynamischer nichtline-
arer Prozesse entwickelt wurden (Esperer et al. 2003). 
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Abb. 1: Generierung eines NN- Tachogramms (Esperer et al. 2003) 
Lineare Modelle der HRV- Analyse werden in Zeit- und Frequenzdomänen eingeteilt.  
 
Zeitbereichsparameter 
Untersuchungen im Zeitbereich bedienen sich dabei zum einen statistischer Analysen der 
Herzschlagintervall-Folgen und zum anderen werden geometrische Maße zur Beschrei-
bung der graphisch dargestellten Verteilungen der Schlagintervalle genutzt. Die Beurtei-
lung wird an den oben beschriebenen NN- Intervallen vorgenommen. 
NN Abstand zweier Herzschläge (normal to normal) bzw. Abstand zweier R- Za-
 cken im EKG 
SDNN Standardabweichung aller NN- Intervalle (in ms) 
RMSSD Quadratwurzel des Quadrates des Mittelwertes der Summe aller Diffe- ren-
zen zwischen benachbarten NN- Intervallen (in ms) 
SDNN gilt als Indikator für sympathische und vagale Aktivität, wobei die sympathische 
Komponente überwiegt. RMSSD hingegen kann als reiner Parameter für vagale Aktivität 
angesehen werden (Schneider et al. 2009). Der Quotient aus beiden kann somit als Maß für 
die sympatho-vagale-Balance herangezogen werden (Schneider et al. 2008). 
Frequenzbereichsparameter 
Im Frequenzbereich wird das HRV- Signal als Summe von Schwingungen aufgefasst, wel-
che sich aus sehr niedrigfrequenten bis zu hochfrequenten NN-Oszillationen zusammen-
setzt. Durch nichtparametrische Methoden, wie der schnellen Fourier-Transformation, 
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kann, ausgehend von den NN- Tachogrammdaten, das Signal in seine einzelnen Schwin-
gungskomponenten zerlegt werden (Abb. 2). Es resultiert ein HRV-Spektrum, in welchem 
die Schwingungsanteile als spektrale Leistungsdichten (in ms²/Hz) gegen die Frequenz (in 
Hz) aufgetragen werden (Esperer et al. 2003). 
 
Abb. 2: Prinzip der HRV- Spektralanalyse (Esperer et al. 2003) 
Schon 1981 wurde von Akselrod et al. herausgefunden, dass Veränderungen innerhalb der 
Frequenzbänder unterhalb von 1 Hz physiologische Veränderungen in Verbindung mit 
dem ANS reflektieren (Akselrod et al. 1981). Es konnte gezeigt werden, dass dies bezogen 
auf die fetale Entwicklung die Reifung des Feten (Karin et al. 1993), sowie Atmungsaktivi-
tät und Allgemeinbefinden widerspiegelt (Davidson et al. 1992). 
Man unterscheidet dabei in den Frequenzbändern fetale und adulte Bänder nach ihrem je-
weiligen Frequenzbereich. In der vorliegenden Arbeit wurden ausschließlich fetale Bänder 
berechnet. 
TP (total power in ms²) Gesamtdichte der Schwingungsanteile im Frequenzbereich 
 von 0,02-1,7 Hz bzw. Gesamtpower der  gesamte spektralen Leistungsdichte 
 (engl. power spectral density, PSD)                                                                       
 Als physiologische Basis dient die Varianz der  RR- Intervalle im Zeitintervall 
VLF (very low frequency in ms²) beschreibt die PSD im sehr niedrigfrequenten Be-
 reich (0,02-0,08 Hz) 
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LF (low frequency in ms²) PSD im niedrigfrequenten Bereich (0,08- 0,2 Hz) 
HF (high frequency in ms²) PSD im höherfrequenten Bereich (0,4- 1,7 Hz) 
 
VLF reflektiert Langzeit-Regulationen, wie bspw. Renin-Angiotensin System, die Thermo-
regulation sowie den Barorezeptorenregelkreis und wird zudem als ein Indikator für sym-
pathische Reifung angesehen. LF gibt sowohl sympathische als auch vagale Rhythmen des 
ANS wieder. Die PSD im höherfrequenten Bereich ist vorwiegend mit der parasympathi-
schen Neuroregulation gekoppelt. HF gilt als Indikator für die vagale Reifung, vermittelt 
zusätzlich aber auch Informationen über die ebenfalls vagal vermittelte Atemmodulation. 
Um die sympatho-vagale-Balance widerzuspiegeln können zwei Quotienten aus den ein-
zelnen Bestandteilen der autonomen neuronalen Kontrolle gebildet werden. Zum einen das 
Verhältnis von LF zu HF (David et al. 2007) und zum anderen VLF/HF (Zhuravlev et al. 
2002). 
In linearen Systemen ist die Vorhersagbarkeit der Entwicklung einer Variablen groß. Eine 
geringe Modifikation eines die Variable beeinflussenden Faktors bewirkt auch nur eine 
geringe Änderung des Zustandes einer Variablen (Chaffin et al. 1991). Es wird dabei ein 
stationäres Verhalten mit normalverteilten HRV Parametern unterstellt. Aufgrund dieser 
Vereinfachung des komplexen instationären Verhaltens des Organismus können die linea-
ren Methoden der HRV Analyse nur einen Teil des Systemverhaltens widerspiegeln. 
Darüber hinaus konnten Parameter der komplexen Dynamik als sensibler in Bezug auf die 
komplexe und nichtlineare Variabilität der Herzrate dargestellt werden als die linearen 
Parameter im Zeit- und Frequenzbereich. (van Leeuwen et al. 1995). Die nichtlinearen 
dynamischen Analysemethoden können dabei komplizierte Muster in den RR- Intervallzei-
ten aufspüren, welche konventionellen Analysemethoden entgehen. 
Parameter im Informationsbereich 
Der autonome Informationsfluss (AIF) beschreibt die Übertragung von Informationen über 
einen bestimmten Zeithorizont (entspricht Vorhersagehorizont) einer Herzfrequenzfolge. 
Die Information stellt hierbei ein Maß der Komplexität bzw. Irregularität einer Herzfre-
quenzfolge dar. Als AIF erfasst wird bei der Berechnung die Übertragung dieser Informa-
tion über Zeithorizonte, welche anhand physiologischer Rhythmen, wie den Herzschlagin-
tervallen selbst oder verschiedenen Frequenzbändern gebildet werden. Hierbei werden die 
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Informationsflüsse im VLF, LF und HF Band gefiltert sowie über bestimmte Zeitintervalle 
ein ungefiltertes Signal berechnet. 
AIF_TP autonomer Informationsfluss über den gesamten Frequenzbereich TP 
AIF_VLF autonomer Informationsfluss im Band VLF 
AIF_LF autonomer Informationsfluss im Band LF 
AIF_HF steht für den autonomen Informationsfluss im Band HF 
AIF_125 autonomer Informationsfluss des ungefilterten Signals über einem Zeitintervall 
 von 1,25s 
AIF_long autonomer Informationsfluss des ungefilterten Signals über einen Zeithorizont 
 von 10 - 20s 
AIF_NN  autonomer Informationsfluss des ungefilterten Signals im Zeitintervall von 
 einem Herzschlag zum Nächsten berechnet aus der Herzschlagintervallfolge 
Der AIF wird in der Einheit „bit norm“ angegeben. 
In nicht-linearen Modellen kann die Vorhersagbarkeit komplexer Prozesse bewertet wer-
den. Die geringfügige Änderung eines die Variable beeinflussenden Faktors kann zu einer 
gravierenden Änderung an eben dieser führen (Hoyer et al. 2002). Die Irregularität und 
eingeschränkte Vorhersagbarkeit gelten dabei als ein Zeichen von Gesundheit, während 
größere Regularität und niedrige Variabilität als Beeinträchtigung des Gesamtsystems an-
gesehen werden können (Goldberger 1990). 
Die physiologische Bedeutung der HRV-Parameter im Informationsbereich richtet sich 
nach der physiologischen Bedeutung der gefilterten Frequenzbänder und der Länge der 
Vorhersagehorizonte. Bewertet wird dabei der jeweilige Informationsfluss. 
Ansteigende Werte kennzeichnen eine Abnahme der Komplexität des Signales sowie eine 
Zunahme der Vorhersagbarkeit der Information. Umgekehrt nimmt bei abfallenden Werten 
die Komplexität des Signals zu und der Vorhersagewert der Information ab. 
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Abb. 3: Einteilung von Parametern der HRV 
2.3 Fetale Verhaltenszustände als Einflussfaktoren der HRV 
Nicht nur das jeweilige Alter des Feten sondern auch sein individuell vorherrschender Zu-
stand beeinflussen die HRV- Parameter. Im zweiten Trimester bilden sich zunehmend typi-
sche Ruhe- bzw. Aktivitätszustände aus (fetal behavioral states). Diese Zustände sind ein 
wichtiger Indikator der fetalen Physiologie und stehen in Verbindung mit den typischen 
Herzfrequenzmustern (Goncalves et al. 2007). Zusätzlich verhalten sich die fetalen Para-
meter der HRV unterschiedlich, je nach vorliegender fetaler Aktivität (Frank et al. 2006, 
Schneider et al. 2008, Schneider et al. 2009). 
Bereits 1982 wurden von Nijhuis (Nijhuis et al. 1982) vier fetale Zustände als eine Kombi-
nation von Größen der Physiologie und des Verhaltens beschrieben, welche über einen 
bestimmbaren Zeitraum stabil und bei allen Feten gleichermaßen auftreten. 
Der Fetus verbringt etwa 40 % des Tages in Ruhezuständen, welche unabhängig vom müt-
terlichem Wach- und Schlafrhythmus sind. Die Kenntnis über fetale Verhaltenszustände ist 
eine wichtige Voraussetzung bei der Interpretation fetaler HR-Muster. Die Charakterisie-
rung der fetalen Verhaltensentwicklung stützt sich dabei vorwiegend auf die Analyse der 
fetalen Herzfrequenzmuster, die Beobachtung von Körper- und Augenbewegungen und die 
Reaktion auf externe Stimuli. (DiPietro et al. 1996). 
Schneider et al. beschrieb 2008 (Schneider et al. 2008) drei Herzfrequenzmuster (fHRP) 
nach ihrem charakteristischen Auftreten in verschiedenen Schwangerschaftsintervallen. 
Dabei werden die Herzfrequenzfluktuationen durch das Auftreten von Akzelerationen (Er-
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höhung der HR um mehr als 15 Schläge pro Minute über einen Zeitraum von mindestens 
15 Sekunden (RCOG 2001)) und durch die Oszillationsbandbreite des Herzfrequenzmus-
ters dargestellt. 
In den in dieser Arbeit untersuchten Schwangerschaftszeiträumen lässt sich die fHRP Ein-
teilung mit den von Nijhuis beschriebenen Verhaltenszuständen in etwa gleichsetzen. Der 
im Folgenden verwendete Begriff des aktiven Verhaltenszustands entspricht dabei F2 bzw. 
FHRP B. 
Als ruhiger Schlaf wird F1 (fHRP A) charakterisiert, wobei die augenscheinliche Ruhe in 
regelmäßigen Abständen von Körperbewegungen unterbrochen sein kann. Augenbewe-
gungen fehlen und die HR zeigt sich stabil mit geringer Schwingungsbandbreite. Von Pil-
lai und James (Pillai und James 1990a) wurde dieser Zustand am häufigsten beobachtet. 
Zwischen der 24. und 32. SSW tritt dieser Zustand vermehrt auf und lässt gegen Ende der 
SS zunehmend nach. Mit 27% Auftreten ist er der zweithäufigste Verhaltenszustand des 
Feten. 
Kennzeichen des aktiven Schlaf F2 (fHRP B) sind häufige und regelmäßige Bewegungen 
von Körper und Extremitäten sowie kontinuierlichen Augenbewegungen. Es zeigt sich eine 
größere Oszillationsbreite als in F1 und häufigere Akzelerationen. Ab der 24. SSW bis 
zum Ende der SS kann dieser Zustand beim Feten beobachtet werden und ist mit fast 60 % 
Vorkommen der am häufigsten beobachtete Verhaltenszustand beim Feten. 
F3 (fHRP C) beschreibt ruhiges Wachsein, in dem Körperbewegungen fehlen, aber Au-
genbewegungen kontinuierlich vorhanden sind. Die HR ist stabil ohne Akzelerationen, hat 
aber eine größere Schwingungsbandbreite als im Zustand F1. Mit einem Auftreten von 1% 
oder weniger gilt dieser Verhaltenszustand als umstritten. Von einigen Autoren wird seine 
Existenz gänzlich bestritten (Pillai und James 1990a). 
F4 (fHRP D) kennzeichnet aktives Wachsein mit kontinuierlicher, lebhafter Aktivität. Vie-
le Rumpfdrehungen werden beobachtet sowie anhaltende Augenbewegungen. Die HR 
zeigt sich instabil mit starken, teilweise lang andauernden Akzelerationen, nicht selten am 
Rand einer Tachykardie sowie einer erhöhten Grundlinienschwankung. Charakteristi-
scherweise wird dieser Zustand erst ab der 32. SSW beim Feten beobachtet und kommt mit 
einer Häufigkeit von 4-9% vor (Nijhuis et al. 1982, Pillai und James 1990a, Schneider et 
al. 2008). 
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Die HRV- Parameter hängen wesentlich von den vorherrschenden Verhaltenszuständen ab, 
somit müssen diese bei der Untersuchung und Interpretation zwingend berücksichtigt wer-
den. 







Abb. 4: Repräsentative Beispiele einer NN-Intervallfolge im aktiven Verhaltenszustand in der 37. 
SSW (oben) und eines Übergangs vom ruhigen zum aktiven Verhaltenszustand in der 28. SSW 
(unten) 
Die obere NN-Intervallfolge zeigt hierbei eine 37. SSW mit aktivem Verhaltenszustand. 
Deutlich sind Akzelerationen zu beobachten, welche sich mit dem fortgeschrittenen Ver-
lauf der SS entwickeln.  
In der unteren NN-Intervallfolge befand sich die Probandin in der 28. SSW. In den ersten 
12 min befindet sich der Fetus im ruhigen Verhaltenszustand und wechselt ab diesem Zeit-
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2.4 Methoden zur Datengewinnung für die HRV- Analyse 
2.4.1 CTG und fEKG 
CTG 
Als Standardverfahren der fetalen Überwachung hat sich die Kardiotokographie (engl. car-
diotocography, CTG) ihren Platz in der Geburtshilfe gesichert. Die Herzaktionen werden 
über einen Messkopf registriert, welcher Ultraschallsignale aussendet. Die Signale werden 
dabei unterschiedlich stark reflektiert und am Messkopf wieder empfangen und verstärkt. 
Parallel dazu zeichnet ein Druckabnehmer Wehentätigkeiten auf. Durch einen Computer-
algorithmus, entwickelt von Dawes und Redman (Dawes et al. 1992), können über Varia-
bilitätsanalysen aus den registrierten Herzfrequenzsignalen HRV-Parameter berechnet 
werden. Dabei mitteln CTG-Geräte die HR über mehrere Herzschläge um die Anzahl der 
Artefakte zu reduzieren. Aufgrund der technisch bedingten geringen Abtastrate bei der 
Ultraschalltechnik der CTG-Geräte und der Datenverarbeitungsverfahren, welche auf Au-
tokorrelationen beruhen, können schnelle Rhythmen der HRV und folglich vagale und 
sympathische Anteile des ANS nicht präzise erfasst und unterschieden werden.  
fEKG 
Das fEKG stellt die direkte Wiedergabe elektrischer Felder am fetalen Herzen dar. Dabei 
kann die Ableitung intern über eine Skalpelektrode (bei eröffneter Fruchtblase) sowie ex-
tern über das mütterliche Abdomen erfolgen. Mithilfe dieser Messmethode ist es möglich 
den gesamten PQRST-Komplex aufzuzeichnen und NN-Intervalle zu bestimmen. Auf-
grund der einfachen Handhabung und guten Durchführbarkeit findet diese Methode auch 
in der 24h Langzeitmessung ihren Einsatz. Bereits ab der 15. SSW können elektrische Sig-
nale des Herzens erfasst werden, allerdings treten in höheren SSW zunehmend Probleme 
auf. Durch die Bildung der isolierenden Vernix caseosa (Käseschmiere) zwischen der 25. 
und 32. SSW (Quinn et al. 1994) kommt es zu Beeinträchtigungen der Signalgewinnung. 
Ebenfalls kann die mütterliche Bauchdecke störend wirken und die Signalstärke limitieren 
(Taylor et al. 2003). Zudem kann die Interferenz des starken mütterlichen Signale und der 
geringen Amplitude des fetalen Signals die Detektion der P- und T-Wellen stark ein-
schränken (Oostendorp und van Oosterom 1991). Jedoch kann der QRS-Komplex mit ho-
her Abtastrate erfasst werden, wodurch die Schlag zu Schlag Abstände mit hoher Genauig-
keit erfasst werden können, welche die Voraussetzung zur Bestimmung von HRV-
Parametern sind. 
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2.4.2 Fetale Magnetkardiographie 
2.4.2.1 Allgemeines 
Die Magnetkardiographie, als Alternative zu üblichen pränatalen Überwachungsmethoden, 
erlaubt eine wesentlich differenziertere Betrachtung der fetalen HRV und erweitert die 
Möglichkeiten ihrer Analyse. Insbesondere hohe zeitliche Auflösung und die genaue Be-
stimmung jeder einzelnen Herzschlagintervalldauer ermöglichen eine präzisere Erfassung 
der Schlag zu Schlag Variabilität, und somit der vagalen und sympathischen Anteile der 
durch das ANS gesteuerten HRV (Schiermeier et al. 2007). 
Bei der fMKG wird das magnetische Feld des Herzens gemessen. Aufgrund der störungs-
freien Ausbreitung von Magnetfeldern im Gewebe ist das fMKG wesentlich zuverlässiger 
abzuleiten als das fEKG (Lewis 2003). Grundsätzlich liefern Biomagnetometer Signale, 
welche dem EKG ähneln und entsprechend interpretierbar sind, wodurch für jeden in der 
Elektrokardiographie geschulten Mediziner die Messergebnisse zugänglich sind 
(Schiermeier et al. 2005). Da kein direkter Hautkontakt nötigt ist stellt die Methode eine 
geringe Belastung für die Schwangere dar. Das Auflösungsvermögen liegt im ms-Bereich, 
was insbesondere für die Analyse des QRS-Komplexes von entscheidender Bedeutung ist. 
Mit einer Signaldetektionsrate von annähernd 100% ist die MKG ab der 20. SSW reprodu-
zierbar (Menendez 1998), zudem im gesamten Verlauf der SS sicher darstellbar (Stinstra et 
al. 2002) und stellt zugleich das Verfahren mit der höchsten Zuverlässigkeit dar. Die Reli-
abilität liegt bei fMKG Messungen bei 100% gegenüber 60% zum fEKG (Peters et al. 
2001). Eine genaue Mittelung der vollständigen kindlichen PQRST-Komplexe ist möglich 
und somit alle morphologischen Details des Herzschlags zur Diagnostik verwendbar. Es 
wird bspw. eingesetzt um fetale Arrhythmien zu klassifizieren (Van Leeuwen et al. 1999), 
Long QT- Syndrome zu diagnostizieren und die Quelle von Extrasystolen zu ermitteln 
(Peters et al. 2001). Mit den bisherigen, oben beschriebenen Methoden war dies pränatal in 
solch einer Zuverlässigkeit und Genauigkeit nicht möglich. 
 
2.4.2.2 Prinzip biomagnetischer Untersuchungen 
Die Existenz von elektromagnetischen Feldern stellt die Grundlage der magnetokardio-
graphischen Messungen dar. In biologischen Geweben entstehen elektrische und magneti-
sche Phänomene, welche unter dem Begriff Biomagnetismus zusammengefasst werden 
können. Ein Hauptgebiet des Biomagnetismus ist das MKG, bei dem vom Herzen verur-
sachte Magnetfelder gemessen werden. Dabei entspricht das Magnetfeld des Herzens exakt 
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seiner physiologischen Erregung. Die Magnetfeldlinien werden jedoch im Gegensatz zu 
den elektrischen Signalen nur marginal vom Körpergewebe beeinflusst, wodurch ein exak-
ter Rückschluss auf die elektrophysiologische Funktion möglich ist. 
Magnetische Signale aus biologischen Quellen besitzen Amplituden im Bereich von eini-
gen Femtotesla bis hin zu einigen Picotesla. Das Magnetkardiogramm des Herzen ist dabei 
mit 20 – 80 Picotesla das stärkste Signal des Körpers. Um die sehr geringe magnetische 
Flussdichte solcher Amplituden messen zu können wird eine hochsensible Technik vo-
rausgesetzt. Genutzt werden dafür die zurzeit sensitivsten magnetischen Sensoren, so ge-
nannte Quanteninterferenzeinheiten (SQUIDs, engl. superconducting quantum interference 
devices). Ein SQUID wandelt schwache magnetische Felder in elektrische Spannung um, 
indem er quantenmechanische Effekte im supraleitenden Zustand nutzt. Wenn sich das 
äußere Magnetfeld ändert, wird im Inneren des Ringes ein elektrischer Kreisstrom ange-
regt, welcher wiederum zu einer Änderung der über dem SQUID liegenden Spannung 
führt. Die SQUID’s werden supraleitend betrieben und benötigen eine geeignete und kon-
stante Kühlung. Dazu ist es von Vorteil ein Gerät zur gleichzeitigen Aufbewahrung des 
Kühlmittels, vorrangig Helium, und Positionierung der Sensoren zu nutzen. Die SQUIDS 
sind in die Kühlflüssigkeit des Kryostaten eingebettet, welches durch einen thermischen 
Isoliermantel, dem Dewar, isoliert wird. Weiterhin ist es notwendig, den Abstand zwischen 
Sensor und Quelle so gering wie möglich einzustellen, um eine bestmögliche Signalauf-
nahme zu gewährleisten. 
Im Vergleich zum Magnetfeld des Herzens ist das Erdmagnetfeld mit 48 Microtesla etwa 
eine Million mal stärker. Sorgfältige Abschirmung und Unterdrückung externer Störungen 
ist somit essentiell. Als wichtigste Maßnahme hat sich die passive Abschirmung etabliert, 
zu deren Realisierung in der heutigen Forschung spezielle Messkammern, Magnetically 
Shielded Room (MSR), genutzt werden. Die Wände dieser Kammern bestehen aus Materi-
al mit besonders hoher Permeabilität, wodurch die magnetischen Felder in ebendiesem 
Metall verlaufen und somit nicht ins Innere gelangen. 
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3 Ziele 
In bisherigen fMKG Studien wurden zur Untersuchung der pränatalen Reifung ausschließ-
lich Querschnittstudien durchgeführt. Dabei lag die interindividuelle Variabilität der unter-
suchten Herzfrequenzvariabilitäts (HRV)-Parameter in der Größenordnung der reifungsbe-
dingten Änderungen, wodurch der individuellen Einschätzung der Reifung Grenzen aufer-
legt waren. 
Ziel der vorliegenden Arbeit besteht darin, durch ein longitudinales Studiendesign den Ein-
fluss der interindividuellen Variabilität zu verringern, und somit Möglichkeiten zur besse-
ren Einschätzung der fetalen Reifung zu untersuchen. 
Im Rahmen einer explorativen Untersuchung sollen folgende Hypothesen geprüft werden: 
(1) Am Ende des zweiten Schwangerschaftstrimesters und zu Beginn des dritten Tri-
mesters erfolgt die stärkste autonome Reifung. Diese wird durch Zunahme sympa-
thisch und vagal vermittelter Herzfrequenzfluktuationen zwischen der 24. und 32. 
SSW anhand von HRV-Parametern quantifizierbar. 
 
(2) Dabei ist die intraindividuelle Variabilität der Herzfrequenzmuster geringer als de-
ren interindividuelle Variabilität. Folglich können Phasen der autonomen Reifung 
besser anhand einer Längsschnittstudie erfasst werden. 
 
 
Die Untersuchung der Hypothesen erfolgt anhand selbst erhobener Messdaten von 42 Pro-
bandinnen im Rahmen eines longitudinalen Studienansatzes. Weiterhin wird ein Vergleich 
mit Messdaten von 72 Probandinnen aus einer bereits bestehenden Querschnittsstudienda-
tenbank durchgeführt. 
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4 Materialien und Methoden 
4.1 Studiengruppe 
Im Rahmen der Studie wurden 42 Probandinnen mit unkomplizierter Einzelschwanger-
schaft im Längsschnittstudiendesign untersucht. Das mittlere Alter der Probandinnen be-
trug 29,8 Jahre (in einer Spanne von 21 – 43 Jahren), deren Feten ein GA von der 25. bis  
zur 39. SSW erreicht hatten. 
Die Patientenpopulation zum Vergleich mit der Längsschnittstudie wurde aus einer bereits 
bestehenden Querschnittdatenbank entnommen. Die Aufnahme der Probandinnen in die 
Studie entsprach der identischen Verfahrensweise. 72 Frauen in unkomplizierter Einzel-
schwangerschaft wurden einbezogen. Das mittlere Alter lag in dieser Gruppe bei 29,1 Jah-
ren (19 bis 43 Jahren) und das GA-Alter der Feten lag zwischen der 25. und 41. SSW. 
Die Angaben zum GA erfolgen unter Verwendung der Bezeichnung SSW. Als SSW wird 
dabei die vorhergehende vollendete SSW + die jeweiligen Tage bezeichnet (Bsp. 35. SSW 
= 34+0 bis 34+6). Weiterhin kann die SS in Trimester unterteilt werden. Das erste Trimes-
ter reicht dabei von der 1. bis 13. SSW, das zweite von der 14. bis 27. SSW und das dritte 
Trimester von der 28. SSW bis zur Geburt. 
Um eine, zwischen beiden Studienteilen, vergleichbare Normalpopulation einer gesunden 
Entwicklung zu untersuchen wurden folgende Ausschlusskriterien berücksichtigt: 
 
(1) Mutter   
- Alter der Mutter jünger als 18 Jahre 
- Zwillingsschwangerschaft 
- Regelmäßige Wehentätigkeit 
- Kardiovaskuläre Erkrankungen und in deren Folge Behandlung mit kardial wirk-
samen Medikamenten 
- Erkrankung an Schwangerschaftsdiabetes, Eklampsie oder Präeklampsie 
 
(2) Feten 
- intrauterine Wachstumsretardierung 
- bekannte chromosomale oder angeborene Anomalien  
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- vorausgegangene Behandlung mit synthetischen Steroiden bei drohender Frühge-
burt 
- Verdacht auf fetalen Stress 
- bekanntes pathologisches CTG – Veränderungen oder pathologische Veränderun-
gen der feto – plazentaren, dopplersonographischen Parameter 
4.2 Studienaufbau 
4.2.1 Längsschnitt 
Bei der Untersuchung handelt es sich um eine prospektive Studie, welche von der Ethik-
kommission der medizinischen Fakultät der Friedrich- Schiller- Universität geprüft und 
genehmigt wurde. 
Alle Teilnehmerinnen wurden im Vorfeld ausführlich mit dem Charakter der Studie, dem 
Ablauf der Untersuchung und der zu erwarteten Dauer der Messung vertraut gemacht. 
Ebenfalls wurden die kontinuierliche Überwachung der Probandin durch Bild und Ton und 
der jederzeit mögliche Abbruch besprochen. Die Probandinnen gaben eine schriftliche 
Einverständniserklärung unmittelbar vor der eigentlichen Messung ab. 
Die Probandinnen wurden zwei- bzw. optimaler weise dreimal im Rahmen ihrer SS unter-
sucht. Aufgrund von Terminverschiebungen und Ausfällen seitens der Patientinnen konn-
ten die Messungen nicht vollständig gemäß dem, in dem DFG Projekt „Biomagnetische 
Untersuchungen zum Verlauf fetaler autonomer und zentralvenöser Reifung und dessen 
Störung durch Intrauterine Wachstumsrestriktion (IUGR) und Glucocorticoidgabe“, ur-
sprünglich geplanten Untersuchungsraster (24+0 – 28+0, 29+1 – 31+6, 33+1 – 35+0 SSW) 
durchgeführt werden. Deshalb wurde die Auswertung, anhand der vorliegenden Daten, 
dahingehend modifiziert, dass sich geeignete Gruppen longitudinaler Mehrfachmessungen 
ergaben. 
Die jeweiligen Messungen wurden in folgende Zeitintervalle einsortiert: 
       23+1 – 28+0 
       28+1 – 31+0 
       31+1 – 35+0 
       > 35+0 
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Anhand dieser vier Zeiträume wurden fünf Reifungsintervalle (RI) festgelegt. Ein RI stellt 
dabei den Abstand zwischen zwei Messungen in unterschiedlichen Zeiträumen dar. So 
beinhaltet RI 1 eine Messung im Zeitintervall 23+1 bis 28+0 und eine weitere Messung 
zwischen 28+1 und 31+0, RI 2 eine Messung im Zeitintervall 23+1 bis 28+0 und eine wei-
tere Messung zwischen 31+1 und 35+0 usw. RI 1,3 und 5 werden des weiteren als kurze 
und RI 2 und 4 als lange Intervalle bezeichnet. 
Tab. 1: Reifungsintervalle (RI) und Anzahl der in die Auswertung einbezogenen Messpaare 
 RI 1 RI 2 RI 3 RI 4 RI 5 
23+1 – 28+0      
28+1 – 31+0      
31+1 – 35+0      
> 35+0      
Anzahl der 
Probandinnen 
30min, 10min 16 17 16 6 9 
 
Jedes der 64 Messpaare über 30 min enthielt einen 10 min Abschnitt mit aktivem Verhal-
tenszustand (fHRP B). Jedoch konnten keine Messpaare gefunden werden, in denen beide 
Messungen 10 min Abschnitte mit ruhigem Verhaltenszustand (fHRP A) enthielten. Aus 
diesem Grund wurden lediglich die stateunabhängigen 30 min Intervalle und die aktiven 10 
min Intervalle in die weitere Analyse einbezogen. 
Die ersten drei RI waren mit 16 bzw. 17 Probandinnen sehr ausgeglichen verteilt. In den 
späteren RI konnten nicht so viele Messungen verzeichnet werden, was hauptsächlich da-
ran lag, dass die Compliance zur Teilnahme im fortgeschrittenem Schwangerschaftsalter 
abnahm. 
4.2.2 Querschnitt 
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Tab. 2: Verteilung der Datensätze in der Querschnittstudie über die ausgewählten Zeiträume 
 30 min 10 min 
23+1 – 28+0 24 14 
28+1 – 31+0 14 8 
31+1 – 35+0 19 10 
>35 15 11 
 
Nur ein Teil der Messungen enthielt einen 10 min Abschnitt im aktiven Verhaltenszustand, 
wodurch die Datenmenge hier deutlich kleiner ausfällt. Demzufolge ist in den 30 min Mes-
sungen ein größerer Anteil als ruhiger Zustand klassifiziert worden. Woraus wiederum zu 
schließen ist, dass in der Längsschnittstudie ein größerer Teil aktiven Zustands als in den 
30 min Messungen der Querschnittstudie vorliegt. 
4.3 Messtechnik 
Die Aufzeichnung der fetalen Magnetkardiogramme fand im biomagnetischen Zentrum 
des Universitätsklinikums der Friedrich Schiller Universität (FSU) Jena statt. 
Das genutzte Messgerät mit der Bezeichnung ARGOS 200 ist ein 195- Kanal- SQUID- 
System und steht in einem MSR aus drei Schichten µ-Metall sowie einer äußeren Schicht 
Aluminium. Der Raum wurde außerdem auf einem eigenen, vom Rest des Gebäudes ent-
koppelten, Fundament erbaut. Dadurch können zusätzlich Gebäudeschwingungen als wei-
tere mögliche Störquelle eliminiert werden. 
In einem einzelnen mit Helium gekühlten Dewar wird die Arbeitstemperatur der Sensoren 
eingestellt. Je drei SQUID’s sind zu einem Triplet zusammengefasst, orthogonal angeord-
net, womit die gleichzeitige Erfassung aller drei Raumkomponenten des biomagnetischen 
Feldes möglich ist. Durch die zusätzliche Anordnung der Sensoren in 4 Ebenen ist es mög-
lich auch die Verteilung des Magnetfeldes in dem Raum oberhalb der Messebene zu erfas-
sen. Die Triplets der zweiten, dritten und vierten Ebene bilden extra Referenzen zur 
Rauschlevelreduktion. Dazu werden deren Daten softwaregestützt mit den Messdaten ver-
rechnet. 
Parallel zur Messung können zusätzlich über insgesamt 64 elektrische Kanäle bspw. Daten 
über das mütterliche EKG aufgezeichnet werden. 
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4.4 Untersuchungsablauf 
Nach der schriftlichen Einverständniserklärung wurde ein Anamnesebogen (Case Report 
Form, CRF) der Probandin erhoben, in welchem neben allgemeinen Angaben auch mögli-
che Ausschlusskriterien, eventueller Medikamenteneinnahme sowie Grunddaten zur Mes-
sung erfasst wurden. (siehe Anhang). Im Anschluss daran wurde ein Ultraschall durchge-
führt, mit welchem die kindliche Lage bestimmt, die Herzaktion beurteilt sowie der Ab-
stand von der Ventilebene des fetalen Herzens zur Bauchdecke der Mutter gemessen wur-
den. Alle Ergebnisse wurden ausführlich dokumentiert und in eine Access Datenbank 
„DFG 2“ aufgenommen. 
Vor Betreten der Messkammer mussten sämtliche Metall enthaltene Kleidungsstücke, 
Piercings und Schmuck abgelegt werden. Die Probandin positionierte sich in bequemer 
Lage auf einer amagnetischen gepolsterten Liege, welche hydraulisch in Höhe und Längs-
achse verstellbar ist. Der Dewar tragende Arm kann in einer Winkelspanne von 180° rotiert 
und somit optimal über dem Bauch der Schwangeren positioniert werden. Um den Druck 
auf die Vene cava durch den Fetus zu lindern und damit mögliche mütterliche Kreislauf-
probleme auszuschließen konnte eine leichte Seitneigung erfolgen. Der Dewar wurde so 
dicht wie möglich über der mütterlichen Bauchdecke, im Bereich des kindlichen Herzens 
positioniert. Atembewegungen mussten jedoch berührungsfrei möglich bleiben. Parallel 
zur Messung wurde ein 3-Kanal-EKG der Mutter aufgezeichnet. Dies dient zur besseren 
Identifizierung mütterlicher MKG-Signale bei der späteren Datenanalyse. 
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Abb. 5: Probandin während einer Messung 
Das fMKG Signal wurde über einem Zeitraum von 30 min mit einer Abtastfrequenz von 
1024 HZ aufgezeichnet. 
Eine kontinuierliche Video- und Tonüberwachung während der Messung gewährleistete 
optimale Kontrolle über das Befinden der Probandin und ermöglichte jederzeit den Ab-
bruch der Aufnahme. Bei vorzeitigem Abbruch aufgrund von Unwohlsein der Probandin 
wurde eine 30 min Messung erneut gestartet oder zu einem späteren Termin wiederholt. 
4.5 Datenanalyse 
Die Datenanalyse der Längsschnitt- und Querschnittstudie verliefen nach einer einheitli-
chen Verfahrensweise. 
4.5.1 Ermittlung fetaler RR Intervallfolgen 
In den gemessenen Rohdaten mussten die fetalen Herzschläge detektiert werden, um dar-
aus die fetale Herzschlagintervallfolge für die sich anschließende HRV Analyse mit einem 
Programm der eigenen Arbeitsgruppe mit der plattformunabhängigen Software Matlab, der 
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Um die fetalen MKG- Signale besser beurteilen zu können, war es notwendig, die mütter-
lichen MKG- Signale zu subtrahieren, da sie sonst zu einer Überlagerung der fetalen Daten 
führten. Als erster Schritt musste der QRS-Komplex der Mutter identifiziert werden wozu 
eine Trigger-Liste über die mütterlichen Herzschläge erstellt wurde. Aus Gründen der Ein-
deutigkeit nutzte man die maternalen EKG-Kanäle, da hier das fetale Signal vernachlässig-
bar klein ist. Anhand dieser Triggerliste wurden in den MKG-Kanälen die mütterlichen 
Herzschläge abgezogen, so dass ein bereinigtes fetales Signal zur weiteren Berechnung zur 
Verfügung stand. In diesem Signal wurden die fetalen Herzschläge mit einem „blind 
source separation“ Algorithmus ermittelt. 
Weiterhin konnte visuell eine Feinkorrektur erfolgen. So war es möglich irrtümlicherweise 
detektierte Schläge auszuschließen sowie visuell vorhandene, aber nicht erfasste Herz-
schläge, nachträglich zu markieren und somit die Zeitreihen zu vervollständigen. Auf diese 
Weise konnten über 99% der Herzschläge erkannt werden (Comani et al. 2004, 
DiPietroPaolo et al. 2005). 
Zur abschließenden visuellen Kontrolle nach den erfolgten Korrekturen konnte der Beat-
to-Beat-Scatterplot und das resultierende Kardiogramm dargestellt werden. Die gesamte 
Prozedur zur Ermittlung der fetalen Herzschlagintervalle wurde mit einem Programm der 
Firma BMBSys, Jena durchgeführt. 
4.5.2 Stateklassifikation 
Von drei unabhängigen Frauenärzten wurden die Aktivitätszustände visuell gemäß den 
beschriebenen Kriterien anhand der erstellten Tachogramme klassifiziert. 
In den Messungen der Längsschnittstudie zeigte sich mit 84,8% ein hoher Anteil aktiver 
Verhaltenszustände. Im Vergleich dazu konnten in den Messungen der Querschnittstudie 
nur 69% aktive Verhaltenszustände erfasst werden. Demzufolge wurde mit 15,2% gegen-
über 31% ein deutlich geringerer Anteil an ruhigen Verhaltenszuständen im Längsschnitt 
nachgewiesen werden.  
4.5.3 Berechnung der HRV- Parameter 
Die in dieser Arbeit verwendeten Parameter entsprechen den in 2.2.2 beschriebenen Para-
metern im Zeit-, Frequenz- und Informationsbereich. Sie wurden im Matlab mit dem Pro-
gramm „FHRVlab V3“ aus dem Biomagnetischen Zentrum der FSU berechnet. 
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Tab. 3: verwendete HRV-Parameter 
Parameter im Zeitbereich 
mHR Mittlere Herzfrequenz in Schlägen pro Minute (bpm) 
SDNN Standardabweichnung der NN- Intervalle (ms) 
RMSSD Wurzel aus dem Mittelwert der quadrierten NN- Intervall- Differenzen 
(ms) 
SDNN/RMSSD Quotient aus SDNN und RMSSD 
Parameter im Frequenzbereich 
TP Spektrale Leistungsdichte der Gesamtleistung: 0,02 – 1,7 Hz, (ms²) 
VLF spektrale Leistungsdichte im VLF Band: 0,02 – 0,08 Hz, (ms²) 
LF Spektrale Leistungsdichte im LF Band: 0,08 – 0,2 Hz, (ms²) 
HF Spektrale Leistungsdichte im HF Band: 0,4 – 1,7 Hz, (ms²) 
LF/ HF Quotient aus LF und HF 
VLF/ HF Quotient aus VLF und HF 
Parameter im Informationsbereich  
AIF_TP 
Autonomer Informationsfluss über Gesamtfrequenzband TP (bit 
norm) 
AIF_VLF Autonomer Informationsfluss im VLF Band (bit norm) 
AIF_LF Autonomer Informationsfluss im LF Band (bit norm) 
AIF_HF Autonomer Informationsfluss im HF Band (bit norm) 
AIF_125 
Autonomer Informationsfluss über ein Vorhersageintervall von 1,25 s 
(bit norm) 
AIF_long 
Autonomer Informationsfluss über Vorhersageintervall zwischen 10 
und 20 s (bit norm) 
AIF_NN 
Autonomer Informationsfluss über Vorhersageintervall von einem 




Die statistische Auswertung wurde selbstständig ohne Hilfe eines Beraters mit dem Statis-
tikprogramm SPSS 17.0 durchgeführt. 
Beide Studienarme wurden als prospektive Beobachtungsstudie konzipiert. Sie hatten hin-
sichtlich der Identifizierung von reifungsassoziierten HRV Parametern explorativen Cha-
rakter. Es wurden daher keine multiplen Tests durchgeführt. 
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Für die graphische Darstellung der Veränderungen innerhalb der Längsschnittstudie eigne-
ten sich Liniendiagrammen, mit welchen die Veränderungen der HRV-Parameter gegen 
zwei Zeiträume aufgetragen werden konnten. Die Signifikanz der Unterschiede zwischen 
diesen Zeiträumen wurde mit dem Wilcoxon-Test für Paardifferenzen verglichen, einem 
nichtparametrischen Rangsummentest für gepaarte Stichproben. Als Signifikanzniveau 
wurde p ≤ 0,05 angenommen und zusätzlich p ≤ 0,15 als tendenzielle Veränderung erfasst. 
Zur graphischen Darstellung der Veränderungen innerhalb der Querschnittstudie wurden 
geeignete Boxplots verwendet. Die Gruppenunterschiede der o.g. Zeiträume wurden mit 
dem Mann-Whitney-U-Test, für unabhängige Stichproben, geprüft. Als Signifikanzniveau 
galt ebenfalls p ≤ 0,05 und zusätzlich p ≤ 0,15 als tendenzielle Veränderung. 
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5 Ergebnisse 
Im folgendem Kapitel werden sowohl die HRV-Parameter der 30 min Messungen ohne 
klassifizierte Verhaltenszustände als auch die 10 min Messung aktiver Verhaltenszustände 
(fHRPB) beschrieben und anschließend mit den Daten der Querschnittstudie verglichen. 
Die Tabellen zu Beginn zeigen die Veränderungen aller Parameter in den fünf ausgewähl-
ten RI, wobei signifikante Resultate anschließend als Abbildungen aufgeführt sind. 
5.1 Längsschnitt 
5.1.1 Unabhängig vom Verhaltenszustand 
5.1.2 HRV Parameter im Zeitbereich 
Bei der mHR des Feten konnte beim Übergang in das dritte Trimester, zwischen der 24. 
und 35. SSW, ein signifikanter Abfall beobachtet werden. Der Parameter SDNN nimmt in 
beiden längeren RI zu, wodurch in diesen betreffenden Abschnitten von sympathischer 
Reifung ausgegangen werden kann. RMSSD weist dagegen lediglich in späteren SSW ten-
denzielle Veränderungen auf, welche auf vagale Reifung rückschließen lassen. Der ledig-
lich tendenzielle Anstieg von RMSSD führt in der Konsequenz zu einem sichtbaren Abfall 
der Sympatho-vagalen-Balance SDNN/RMSSD im späten Schwangerschaftsablauf, 
wodurch in späten SSW von zunehmender vagaler Reifung ausgegangen werden kann (De-
tails siehe Abb. 6 und Tab. 4). 
Tab. 4: Veränderung der HRV Parameter im Zeitbereich über verschiedene RI (30 min, unselek-
tierter Verhaltenszustand) 
 
↗ = signifikanter Anstieg, ↘ = signifikanter Abfall; p ≤ 0,05 
(↗), (↘) = Trend; p = ≤ 0,15, - = keine signifikanten Veränderungen 
23+1 - 28+0 
bis 
28+1 - 31+0
23+1 - 28+0 
bis 
31+1 - 35+0
28+1 - 31+0 
bis 
31+1 - 35+0
28+1 - 31+0 
bis 
>35
31+1 - 35+0 
bis 
> 35
mHR (↘) ↘ - - -
SDNN - ↗ - (↗) -
RMSSD - - - (↗) -
SDNN/RMSSD - - - - (↘)
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Abb. 6: Signifikant veränderte HRV Parameter im Zeitbereich aus Tab.4: mHR und SDNN 
5.1.2.1 HRV Parameter im Frequenzbereich 
Die Total Power (TP), als Indikator der Gesamtleistung im Frequenzspektrum, weist zwi-
schen der 24. und 31. SSW einen signifikanten Anstieg auf. Im VLF Band zeigen sich in 
beiden frühen RI synchrone Entwicklungen zu der Gesamtfrequenz. Eine bevorzugte sym-
pathische Reifung in den betreffenden Abschnitten ist somit anzunehmen (Details siehe 
Tab. 5 und Abb. 7). 
Tab. 5: Veränderung der HRV Parameter im Frequenzbereich über verschiedenen RI (30 min, un-
selektierter Verhaltenszustand) 
 
23+1 - 28+0 
bis 
28+1 - 31+0
23+1 - 28+0 
bis 
31+1 - 35+0
28+1 - 31+0 
bis 
31+1 - 35+0
28+1 - 31+0 
bis 
>35
31+1 - 35+0 
bis 
> 35
LnTP ↗ (↗) - (↗) -
LnVLF ↗ (↗) - - -
LnLF (↗) (↗) - - -
LnHF (↗) - - (↗) -
LF_HF - - - - -
VLF_HF - - - (↘) -
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Abb. 7: Signifikant veränderte HRV Parameter im Frequenzbereich aus Tab.5: TP und VLF 
5.1.2.2 HRV Parameter im Informationsbereich 
Der Informationsfluss im LF Band (AIF_LF) fällt in beiden längeren RI signifikant ab. Die 
Komplexität des Signals nimmt somit in diesen Bereichen zu, wohingegen der Vorhersa-
gewert abnimmt. Der Informationsflusses im HF Band (AIF_HF) weist jenseits der 32. 
SSW einen signifikanten Anstieg auf. Der Vorhersagewert des Signals nimmt somit in 
diesen Intervallen zu, die Komplexität ab. In dem Informationsfluss zwischen aufeinander-
folgenden Herzschlägen (AIF_NN) sind im späten Reifungsintervall ein signifikanter Ab-
fall und eine damit verbundene deutliche Komplexitätszunahme zu beobachten (Detail 
siehe Tab. 6 und Abb. 8). 




23+1 - 28+0 
bis 
28+1 - 31+0
23+1 - 28+0 
bis 
31+1 - 35+0
28+1 - 31+0 
bis 
31+1 - 35+0
28+1 - 31+0 
bis 
>35
31+1 - 35+0 
bis 
> 35
AIF_TP - - - - (↘)
AIF_VLF - - - - -
AIF_LF - ↘ (↘) ↘ -
AIF_HF - (↗) - (↗) ↗
AIF_125 (↘) (↘) - - (↘)
AIF_long - (↘) - - (↘)
AIF_NN - - - - ↘
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Abb. 8: Signifikant veränderte HRV Parameter im Informationsbereich aus Tab. 6: 
AIF_LF, AIF_HF und AIF_NN 
5.1.3 Aktiver Verhaltenszustand 
5.1.3.1 HRV Parameter im Zeitbereich 
Die mittlere HR fällt am Übergang vom zweiten in das dritte Trimester ab. Die Verände-
rung zeigt sich hierbei deutlich im längeren Reifungsintervall zwischen der 24. und 35. 
SSW. Der Parameter SDNN weist ebenfalls im längeren Reifungsintervall zwischen der 
24. und 35. SSW sowie jenseits der 32. SSW einen signifikanten Anstieg auf. 
Der Parameter RMSSD zeigt etwas früher, am Übergang in das dritte Trimester, zwischen 
der 24. und 31. SSW, einen signifikanten Anstieg (Details siehe Tab. 7 und Abb. 9). 
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Abb. 9: Signifikant veränderte HRV Parameter im Zeitbereich aus Tab.7:  mHR,  SDNN und  
RMSSD 
5.1.3.2 HRV Parameter im Frequenzbereich 
Vor allen in den beiden frühen RI 1 und 2, welche den Übergang in das dritte Trimester 
wiederspiegeln konnten signifikante Veränderungen im Frequenzbereich erfasst werden. 
23+1 - 28+0 
bis 
28+1 - 31+0
23+1 - 28+0 
bis 
31+1 - 35+0
28+1 - 31+0 
bis 
31+1 - 35+0
28+1 - 31+0 
bis 
>35
31+1 - 35+0 
bis 
> 35
mHR (↘) ↘ - - -
SDNN - ↗ - (↗) ↗
RMSSD ↗ (↗) - (↗) -
SDNN/RMSSD (↘) - - - -
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Hierbei nimmt die Gesamtleistung TP in RI 1 und 2 signifikant zu. Die Leistung im VLF 
Band zeigt ebenfalls zwischen der 24. und 35. SSW einen signifikante Anstieg. Zusätzlich 
verhält sich die Leistung im LF Band analog zu der der Gesamtleistung. 
Die Leistung im HF Band zeigt ebenfalls im erwähnten RI zwischen der 24. und 31. SSW 
einen signifikanten Anstieg. Zusätzlich konnte mit dem Quotient aus VLF und HF, als In-
dikator der Sympatho-vagalen-Balance, im RI 1 ein signifikanter Abfall nachgewiesen 
werden (Details siehe Tab. 8 & Abb. 10). 
Tab. 8: Veränderung der HRV Parameter im Frequenzbereich über verschiedene RI (10 min, akti-
ver Verhaltenszustand) 
 
23+1 - 28+0 
bis 
28+1 - 31+0
23+1 - 28+0 
bis 
31+1 - 35+0
28+1 - 31+0 
bis 
31+1 - 35+0
28+1 - 31+0 
bis 
>35
31+1 - 35+0 
bis 
> 35
LnTP ↗ ↗ - - (↗)
LnVLF (↗) ↗ - (↗) (↗)
LnLF ↗ ↗ - - (↗)
LnHF ↗ - - (↗) (↗)
LF_HF - - - - -
VLF_HF ↘ - - (↘) -
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Abb. 10: Signifikant veränderte HRV Parameter im Frequenzbereich aus Tab. 8: TP, VLF, LF, HF 
und VLF/HF 
5.1.3.3 HRV Parameter im Informationsbereich 
Auch im Informationsbereich stellt der Übergang ins dritte Trimester, insbesondere RI 1, 
den Hauptzeitpunkt der reifungsbedingten Veränderungen dar. 
Der Informationsfluss im gesamten Frequenzbereich (AIF_TP) nimmt dabei in frühen RI 
ab, wobei sich im kürzeren RI 1  der Abfall signifikant darstellt. Im Informationsfluss des 
LF Bandes (AIF_LF) zeigen sich in beiden längeren RI 2 und 4 signifikante Abnahmen. 
Über das kurze Vorhersageintervall von 1,25 s (AIF_125)  konnten in beiden frühen RI 1 
und 2 signifikante Abnahmen erfasst werden. Der Informationsfluss über die längeren 
Vorhersageintervalle von 10 – 20s (AIF_long) fällt ebenfalls im frühen RI 1 zwischen der 
24. und 31. SSW  signifikant ab. Analog hierzu vermindert sich auch der Informationsfluss 
zwischen aufeinanderfolgenden Herzschlägen (AIF_NN) (Details siehe Tab. 6 und Abb. 
6). 
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23+1 - 28+0 
bis 
28+1 - 31+0
23+1 - 28+0 
bis 
31+1 - 35+0
28+1 - 31+0 
bis 
31+1 - 35+0
28+1 - 31+0 
bis 
>35
31+1 - 35+0 
bis 
> 35
AIF_TP ↘ (↘) - - -
AIF_VLF - - - - -
AIF_LF - ↘ - ↘ -
AIF_HF - - - (↗) (↗)
AIF_125 ↘ ↘ (↘) - -
AIF_long ↘ (↘) - - -
AIF_NN ↘ (↘) - - -




Abb. 11: Signifikant veränderte HRV Parameter im Informationsbereich aus Tab.9: AIF_TP, 
AIF_LF, AIF_125, AIF_long und AIF_NN 
5.2 Vergleich Längsschnitt- und Querschnittstudie 
5.2.1 Unabhängig vom Verhaltenszustand 
Die berechneten Parameter der Querschnittstudie weisen weniger reifungsassoziierte Ver-
änderungen als in der vergleichbaren Längsschnittstudie auf. Die gefundenen Veränderun-
gen sind jedoch in beiden Studienarmen ähnlich. Im RI zwischen der 24. und 35. SSW 
konnten mehr signifikant veränderte Parameter in der Querschnittstudie erfasst werden, 
wohingegen sich in späteren RI deutliche mehr signifikante veränderte Parameter in der 
Längsschnittstudie zeigen. 
Im Folgenden werden die unterschiedlichen Veränderungen der Parameter in beiden Stu-
dien erläutert. In Tab. 10 sind die Details der Veränderungen aufgeführt sowie zusätzlich 
in Abb. 12 signifikante Ergebnisse der Querschnittstudie dargestellt. 
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Die mHR zeigt im RI 2 zwischen der 24. und 35. SSW, analog zum Längsschnitt, eine sig-
nifikante Abnahme. Der Parameter SDNN steigt ebenfalls im ersten langen RI 2 signifi-
kant analog zur Längsschnittstudie an. Mit RMSSD konnten im Querschnitt keine Verän-
derungen erfasst werden. Bei dem Quotienten aus SDNN und RMSSD zeigen sich im 
Querschnitt Anstiege am Übergang in das dritte Trimester. 
Im Frequenzbereich ergaben sich beim Querschnitt im längeren Reifungsintervall zwi-
schen der 24. und 31. SSW signifikante Anstiege in allen Parametern. Im Längsschnitt 
nehmen diese Parameter im selben Zeitraum tendenziell zu. Zusätzlich zeigen die Gesamt-
frequenz TP und das VLF Band zwischen der 24. und 31. SSW tendenzielle Anstiege. Im 
Längsschnitt verlaufen diese Veränderungen signifikant. 
Im autonomen Informationsfluss konnten in der Querschnittstudie lediglich in den Bändern 
von VLF und LF signifikante Veränderungen erfasst werden. Dabei steigt VLF im letzten 
RI 5 an, wogegen sich im LF Band die Veränderungen am Übergang ins dritte Trimester, 
im langen RI 2, durch einen Abfall zeigt. Im autonomen Informationsfluss im HF Band 
sowie über die verschiedenen Vorhersageintervalle konnten im Querschnitt keine Verände-
rungen nachgewiesen werden. 
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Abb. 12: Signifikante Veränderungen im Querschnitt im unselektierten Verhaltenszustand aus 
Tab.10: mHR, SDNN, SDNN/ RMSSD, TP, VLF, LF, HF AIF_VLF und AIF_LF 
5.2.2 Aktiver Verhaltenszustand 
Die Reifungsparameter des aktiven Zustandes zeigen in der Längsschnittstudie wesentlich 
mehr reifungsbedingte Veränderungen als in der Querschnittstudie. Diese Veränderungen 
treten wie erwartet vorrangig in der Reifungsphase am Übertritt in das dritte Trimester, 
zwischen der 24. und 32. SSW, auf. Besonders deutlich konnten diese Veränderungen im 
Frequenz- und Informationsbereich nachgewiesen werden.  
Im Folgenden werden die unterschiedlichen Veränderungen der Parameter in beiden Studienarmen 
erläutert. In Tab. 11 sind die Details der Veränderungen und Unterschiede aufgeführt sowie zusätz-
lich in Abb. 13 signifikante Ergebnisse in der  Querschnittstudie  dargestellt. 
Die mHR zeigt ebenfalls, zu Beginn des dritten Trimesters im RI 2 und 3, einen signifikan-
ten Abfall. Der Parameter SDNN steigt in beiden RI am Übergang zum dritten Trimenon 
im Querschnitt signifikant an. Im Längsschnitt zeigte sich hingegen zusätzlich im späteren 
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SSW eine Zunahme. Ein widersprüchliches Ergebnis zur Längsschnittstudie weist der An-
stieg des Quotienten SDNN/ RMSSD auf, welcher jedoch auf die unterschiedlichen Ergeb-
nisse von SDNN und RMSSD in beiden Studienarmen zurückzuführen ist. 
Im Frequenzbereich konnten lediglich im TP Band und VLF Band reifungsbedingte Ver-
änderungen erfasst werden. Im Gegensatz zur Längsschnittstudie blieben die restlichen 
Bänder ohne signifikante Ergebnisse. TP nimmt signifikant im frühen Reifungsintervall 
zwischen der 24. und 31. SSW analog zur Längsschnittstudie zu. Bei VLF konnte in dem-
selben RI ebenfalls ein signifikanter Anstieg nachgewiesen werden. 
In der Querschnittstudie zeigen sich nur im autonomen Informationsfluss der gefilterten 
Frequenzbänder Veränderungen, wobei der Informationsfluss im HF Band als einziger eine 
signifikanter Veränderungen aufweist. Am Übergang in das dritte Trimester steigt AIF_HF 
im langen RI 2 dabei signifikant an. Somit zeigten sich, vor allem im RI 1, im Längsschnitt 
deutlich mehr reifungsbedingte Änderungen als in der Querschnittstudie. 
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Abb. 13: Signifikante Veränderungen im Querschnitt im aktiven Verhaltenszustand aus Tab.11: 
mHR, SDNN, TP, VLF, AIF_HF 
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6 Diskussion 
Das Ziel der vorliegenden Arbeit galt der Einschätzung der fetalen Reifungsphasen des 
ANS aufgrund von HRV Parametern. Hierzu sollten die Hypothesen geprüft werden, ob 
(1) die Zunahme sympathisch und vagal vermittelter Herfrequenzfluktuationen zwischen 
der 24. und 32. SSW anhand geeigneter HRV Parameter quantifizierbar ist und ob (2) ein 
longitudinales Studiendesign diese Reifung besser erfassen kann als eine Querschnittstu-
die. 
Beide Erwartungen konnten insbesondere im untersuchten aktiven Verhaltenszustand 
(fHRPB) bestätigt werden. Es wurden HRV Parameter gefunden, welche eine besonders 
starke Entwicklung jeweils vagal und sympathisch vermittelter Modulation und deren 
komplexe Interaktion vor der 32. SSW repräsentieren. 
Hierbei wurden nicht nur die Ergebnisse vorheriger Arbeiten wie die Zunahme von Para-
metern sowohl sympathischer als auch vagaler Modulation sowie die Abnahme der mHR 
(Hoyer et al. 2009, Schneider et al. 2009, Zhuravlev et al. 2002) bestätigt, sondern auch 
eine genauere zeitliche Erfassung der Reifungsphasen der fetalen Herzfrequenzmuster auf-
gezeigt. 
6.1 Diskussion geeigneter  HRV-Parameter in der Längsschnittstudie 
Die bessere Erfassung der Reifung in den 10 min Intervallen des aktiven Zustandes, als in 
den 30 min Intervallen mit unterschiedlichen Zuständen, bestätigt den Einfluss das Zustan-
des auf die HRV und die Bedeutung der Betrachtung definierter Verhaltenszustände bei 
der Einschätzung der fetalen Reifung. In den untersuchten 30 min Intervallen liegen unter-
schiedliche Anteile an aktiven und ruhigen Verhaltenszuständen vor. Trotzdem konnten 
teilweise tendenziell gleiche reifungsbedingte Veränderungen der HRV in beiden Datens-
ätzen gefunden werden. 
6.1.1 Diskussion der Parameter im Zeitbereich 
Die mHR sank, wie erwartet, mit fortschreitendem GA deutlich ab (Zhuravlev et al. 2002). 
So konnten sowohl innerhalb der 30 min, als auch der 10 min Messungen, am Übergang in 
das dritte Trimester, zwischen der 24. und 35. SSW (RI2), signifikante Abfälle verzeichnet 
werden.  
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Zur Interpretation können zwei Aspekte herangezogen werden. Zum einen nimmt in die-
sem Zeitraum der SS wachstumsbedingt das individuelle Schlagvolumen überproportional 
zu (DeVore 2005), während das gewichtsbezogene Herzminutenvolumen mit 530 – 530 
ml/kg KG über die gesamte zweite Schwangerschaftshälfte in etwa konstant bleibt. Zum 
zweiten ist wie schon besprochen der Abfall auf die stärker werdenden vagalen Efferenzen 
zurückzuführen. Zwar fällt die HR physiologischer weise stetig bis zur Geburt, jedoch 
zeigte sich in späten SSW keine Veränderung. Grund dafür ist die zunehmende Ausprä-
gung von Herzfrequenz-Akzelerationen, welche mit einer, gegenüber der Basalfrequenz, 
erhöhten HR einhergehen. Die Akzelerationen steigen mit den Bewegungen des Feten mit 
zunehmenden GA an (DiPietro et al. 1996, Nijhuis et al. 1982), sind somit auch ein Maß 
für die Entwicklung und Reifung des Feten (Dawes et al. 1992, Street et al. 1991).  
Die Standardabweichung aller RR-Intervalle (SDNN) steigt unabhängig vom vorherr-
schenden Verhaltenszustandes zwischen der 24. und 35 SSW (RI2) signifikant an. Dieses 
Ergebnis deckt sich mit den Beobachtungen einer schnellen Entwicklung des Sympathikus 
zwischen der 26. und 30. SSW (Ohta et al. 1999). 
Jedoch konnte in den 10 min Messungen in späten SSW zusätzlich ein signifikanter An-
stieg beobachtet werden. Dieser kann zum einen auf die verstärkte sympathische Aktivität 
im aktiven Zustand beruhen, dabei insbesondere auf die steigende Anzahl an Akzeleratio-
nen, welche ebenfalls mit der Aktivität des Feten und somit dem fortschreitenden GA kor-
relieren. Frank et al. und Schneider et al. konnten mit zunehmender fetaler Aktivität eine 
stetige Zunahme der SDNN in Terminnähe zeigen (Frank et al. 2006, Schneider et al. 
2008). 
SDNN zählt nicht umsonst zu den am häufigsten untersuchten HRV Indizes, da er genaue 
Informationen über die sympathische Reifung liefern kann, jedoch muss bei der Interpreta-
tion darauf geachtete werden, dass dieser Parameter stärker als andere von Trends und 
Sprüngen der HR beeinflusst wird (Esperer et al. 2003). Aus diesem Grund ist eine Kon-
trolle über andere Parameter mit vergleichbarer physiologischer Bedeutung, wie bspw. 
VLF, ratsam. 
Im Gegensatz zu SDNN gilt RMSSD als eine reine Größe der parasympathischen Reifung 
(Schaffer et al. 2010). Da die vagale Reifung erst im zunehmenden Verlauf der SS an Be-
deutung gewinnt bzw. das Optimum der Reifung um die 32. SSW stattfindet, (Ohta et al. 
1999), wurden auch vornehmlich in diesem Zeitraum Veränderungen erwartet. Gezeigt hat 
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sich jedoch im aktiven Verhaltenszustand nur zwischen der 24. und 31. SSW (RI1) ein 
signifikanter Anstieg und somit früher als erwartet eine Veränderung. 
RMSSD gilt als weniger anfällig für Störeinflüsse als bspw. SDNN und wird deshalb für 
Routine HRV-Analysen empfohlen (Esperer et al. 2003). 
Die Entwicklung beider Anteile des ANS steht im Gleichgewicht und ist Ausdruck der 
gesunden Entwicklung des Feten (Schneider et al. 2009). Mithilfe der sogenannten Sympa-
tho-vagalen-Balance, ausgedrückt durch SDNN/RMSSD kann dieses Gleichgewicht unter-
sucht werden. Signifikante Veränderungen konnten jedoch nicht gefunden werden. 
6.1.2 Diskussion der Parameter im Frequenzbereich 
Die Parameter des Frequenzbereiches zeigten eine Vielzahl an Veränderungen sowohl im 
unselektierten (30min) als auch im aktiven Verhaltenszustand (10min). Die Gesamtleistung 
aller Oszillationen (LnTP) in den sympathisch und parasympathisch zu interpretierenden 
Frequenzbändern nimmt deutlich am Ende des zweiten Trimesters und am Übergang zum 
dritten Trimester zu (RI1). Weiterhin wurden tendenzielle Zunahmen in allen Frequenzbe-
reichen im späten SS-verlauf (RI4, RI5) gefunden. Generell gilt, dass die ansteigende 
Amplitude der HRV im dritten Trimester als Indikator der fetalen Entwicklung des Feten 
angesehen werden kann (Van Leeuwen et al. 2003). 
Der Parameter VLF spiegelt die Reifung des Sympathikus wieder sowie sympathisch ver-
mittelte Regulationen im Körper wie arterielle Blutdruckregulation und der Regulation 
über das Renin-Angiotensin-System (Taylor et al. 1998). Die signifikanten Anstiege im 
RI1 im unselektierten Verhaltenszustand sowie in RI2 im aktiven Verhaltenszustand stüt-
zen die Ergebnisse von SDNN und belegen sympathische Reifung am Übergang ins dritte 
Trimester. 
LF steigt am Übergang in das dritte Trimester an, bestätigt somit die im Zeitbereich ge-
wonnen Ergebnisse. Nach bisherigem Wissenstand ist jedoch die Interpretation von LF 
nicht einheitlich. In einigen Studien gilt er als ein Parameter reiner sympathischer Einflüs-
se und in anderen als ein Parameter welcher sowohl sympathische als auch parasympath-
siche Aktivität wiederspiegelt (Task Force 1996). Da sich die Veränderungen des Parame-
ters jedoch im aktiven Verhaltenszustand zeigen, kann am ehesten von sympathisch ver-
mittelter Aktivität ausgegangen werden. Somit kann LF neben VLF zur Kontrolle von 
SDNN herangezogen werden. Zusätzlich weist eine Veränderung von LF in der Mitte der 
SS auf fetales Wohlbefinden hin (Ohta et al. 1999). 
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Als einziger Parameter im Frequenzbereich spiegelt HF die reine Aktivität des Parasympa-
thikus im ANS wieder. Es konnte im aktiven Zustand ein signifikanter Anstieg im RI1 
nachgewiesen werden, welcher sich mit der tendenziellen Zunahme von RMSSD deckt. 
Somit zeigt sich erneut die frühzeitige Reifung der Aktivität des Parasympathikus. Zusätz-
lich zur vagalen Komponente ist HF in der Lage Aussagen zu fetalen respiratorischen 
Mustern (David et al. 2007) zu treffen. Fetale Atembewegungen können bereits ab dem 
ersten Trimester, mitunter schon in der 10. SSW, im Ultraschall beobachtet werden (Coad 
J 2007). In diesem Stadium sind sie noch unregelmäßig, intermittierend und schnell. Die 
Atembewegungen verstärken sich im Laufe der SS, nehmen an Stärke und Frequenz zu 
und das Atemmuster ist am Ende des dritten Trimesters zu 80% koordiniert und regelmä-
ßig (Nijhuis 2003). Beispielhaft hierfür zeigten sich in den späten SSW tendenzielle Ver-
änderungen in HF, sowohl im aktiven als auch im unselektierten Verhaltenszustand. Schon 
früh wurde erkannt, dass die fetale respiratorische Sinusarrhythmie eine klinische Manifes-
tation des parasympathischen nervalen System darstellt und durch das HF Band identifi-
ziert werden kann (Groome et al. 1994). In späteren Studien wurde die fetale respiratori-
sche Sinusarrhythmie als die Anpassung der HRV an autonome und hämodynamische 
Veränderungen im respiratorischen System bezeichnet (Wakai et al. 1993). 
Somit bieten sich über den Parameter HF weitere Möglichkeiten für spätere Studien, da ein 
umfassendes Wissen über die fetale Atemmodulation zur Risikostratifizierung beitragen 
kann. 
Im Frequenzbereich können mithilfe des Quotienten VLF/HF Aussagen zur sympatho-
vagalen-Balance getroffen werden. Der signifikante Abfall im RI1 stützt dabei die frühe 
parasympathische Reifung (Schneider et al. 2009). 
6.1.3 Diskussion der Parameter im Informationsbereich 
Komplexe Regulationsmechanismen des ANS besitzen Einfluss auf die Herzfrequenzkon-
trolle und können anhand von Komplexitätsparametern eingeschätzt werden. 
Der AIF repräsentiert die komplexe Kommunikation innerhalb des ANS (Hoyer et al. 
2004) und beschreibt die Vorhersagbarkeit komplexer Datenüberlieferungsprozesse (Van 
Leeuwen et al. 2006, Van Leeuwen et al. 1999). Durch die hohe Sensibilität im Bezug auf 
die Variabilität der Herzrate können komplizierte Muster in den RR-Intervallzeiten aufge-
spürt werden. Dadurch ist es möglich die Risikostratifizierung verschiedener kardialer Er-
krankungen zu verbessern, wobei jeder AIF-Parameter die Pathomechanismen seines je-
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weiligen Frequenzbereiches oder des jeweiligen komplexen Zusammenwirkens wieder-
spiegelt (Hoyer et al. 2006). 
Besonders im aktiven Verhaltenszustand zeigte sich der AIF, mit einer Vielzahl signifikan-
ter Veränderung, als Bereicherung der Analyse der fetalen Reifung. Hierbei fällt auf, dass 
nur AIF Parameter aus nicht bandpassgefilterten Daten (AIF_TP, AIF_125, AIF_long und 
AIF_NN) in der frühen Reifungsphase zwischen der 24. und 31. SSW (RI1) im aktiven 
Verhaltenszustand abnehmen. Dieses Ergebnis weist darauf hin, dass hier die Entwicklung 
komplexer nichtlinearer Abhängigkeiten zwischen den verschiedenen Oszillationen (Fre-
quenzbereichen) bedeutsam ist, was somit zu einer Komplexitätszunahme in allen unter-
suchten Vorhersagehorizonten führt. 
AIF_LF zeigt unabhängig der Verhaltenszustände im RI2 und RI4 signifikante Abfälle. 
Somit wird im Zeitraum ab der 24. SSW von starker Komplexitätszunahme des Signals 
ausgegangen. Im Zusammenhang mit dem physiologischen Hintergrund des Parameters 
stützt dies die Reifung des Sympathikus in diesen Bereichen. 
AIF_HF gibt die Komplexität und den Vorhersagewert der vagalen Reifung sowie der 
Atemmodulation des Feten wieder. Es zeigte sich in den unselektierten 30 min Messungen 
ein signifikanter Anstieg ab der 32. SSW, welcher eine Zunahme der Vorhersagbarkeit 
kennzeichnet. Vor dem Hintergrund der nahezu abgeschlossenen vegetativen Reifung in 
späten SSW und der Aussagekraft über die vagal vermittelte Atemmodulation lässt sich auf 
eine verbesserte Koordination und zunehmende Regelmäßigkeit der Atembewegungen des 
Feten mit steigendem GA schließen. 
AIF_NN gibt den Informationsfluss über das Zeitintervall von einem Herzschlag zum 
nächsten an und weist in späten SSW (RI5) eine Abfall auf. Mit steigenden GA, und der 
damit verbundenen ansteigenden Größe des fetalen Herzens, besitzt es mehr Möglichkeiten 
zur komplexen Eigenregulation. Die Variationen zeigen sich jedoch nur im unselektierten 
Verhaltenszustand (30min). Im aktiven Zustand wird die HR zu stark vom Sympathikus 
angetrieben, weshalb die intrinsische Eigenregulation verloren geht. 2009 beschrieb Hoyer 
et al. ebenfalls einen Abfall von AIF_NN im ruhigen Verhaltenszustand und einen kon-
stanten Wert des Parameters im aktiven Zustand (Hoyer et al. 2009). Allerdings wurde in 
dieser Querschnittstudie nur die mittlere Reifung anhand einer linearen Regression über 
ein gesamtes RI zwischen der 24. und 40 SSW untersucht. 
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6.1.4 Zusammenfassende Wertung aller Parameter 
Die Reifung des Sympathikus zeigt im aktiven Verhaltenszustand tendenziell einen späte-
ren Anstieg als die des Parasympathikus. Deutlich wurde dies durch die signifikanten Ver-
änderungen von SDNN, LnVLF sowie LnLF. Diese Parameter ergänzen sich in ihrer Aus-
sagekraft und liefern gemeinsam ein umfassendes Bild über die sympathische Entwick-
lung. Zwischen der 24. und 31. SSW (RI1) wurden signifikante Zunahmen dieser Parame-
ter gefunden, welche bis zur 35. SSW (RI2) erhalten blieben. Somit kann von einem we-
sentlichen Entwicklungsschub im RI1 ausgegangen werden. Dementsprechende Tendenzen 
liegen auch in den Daten des unselektierten Verhaltens vor. 
Die Reifung des Parasympathikus kann im aktiven Zustand ausschließlich im Intervall bis 
zur 31. SSW (RI1) anhand zunehmender Werte von RMSSD und LnHF quantifiziert wer-
den. Im unselektierten Zustand nahm lediglich LnHF tendenziell zu. Die Ergebnisse stüt-
zen den erwarteten Entwicklungsschub des ANS, wobei die HRV Parameter der sympathi-
scher vermittelten Modulation eine höhere Aussagekraft gegenüber den Parametern der 
parasympathisch vermittelten Modulation besitzen. 
Die Komplexitätsparameter zeigten sich vor allem im aktiven Verhaltenszustand als sehr 
sensitiv. Besonders der Langzeitparameter AIF_long und die Kurzzeitparameter AIF_125 
und AIF_NN der nicht bandpassgefilterten Signale konnten Aussagen über die Komplexi-
tät innerhalb der Reifung und zusätzlich über die Regulationsfähigkeit des ANS in späten 
SSW liefern. Daraus kann geschlossen werden, dass hier komplexe Wechselwirkungen 
zwischen den verschiedenen Frequenzbereichen und damit den verschiedenen autonomen 
und kardialen Regelkreisen erfasst werden können, was in den einzelnen Frequenzberei-
chen nicht verdeutlicht werden kann. Weiterhin zeigten sich die Komplexitätsparameter 
nicht so stark vom Verhaltenszustand abhängig wie die Parameter im Zeit- und Frequenz-
bereich. 
Als Parameter der Sympatho-vagalen-Balance zeigte im RI1 lediglich VLF/HF, basierend 
auf den fetalen Frequenzbändern (David et al. 2007) signifikante Veränderungen. Dieses 
entspricht früheren Ergebnissen einer Querschnittstudie über kürzere RI (Schneider et al. 
2009).  
Generell konnten im aktiven Verhaltenszustand mehr signifikante Veränderungen erfasst 
werden. Die HRV-Parameter im unselektierten Verhaltenszustand weisen jedoch tendenzi-
ell die gleichen Veränderungen auf. Die wechselnden Verhaltenszustände und deren unter-
schiedlichen Anteile in den 30 min Intervallen verursachen eine hohe Variabilität des 
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Herzfrequenzmusters. Dementsprechend erscheint, wie erwartet, die selektive Betrachtung 
der Zustände für die Einschätzung der fetalen Reifung vorteilhafter, was sowohl den akti-
ven (fHRPB) als auch den ruhigen (fHRPA) Verhaltenszustand einbezieht. 
Die Parameter im Zeit- und Frequenzbereich sind entsprechend ihrer einleitend dargelegten 
physiologischen Zuordnung redundant, weshalb sie sich in der vorliegenden Arbeit gegen-
seitig stützen konnten. Ob es für die sympathische und vagale Modulation sowie die Ge-
samtmodulation jeweils am besten geeignete Schlüsselparameter gibt, müsste anhand einer 
multivariablen Analyse mit größeren Stichproben untersucht werden.  
Die als aussagekräftig gefundenen Informationsparameter erfassen insbesondere die kom-
plexe Wechselwirkung zwischen den, in Zeit- sowie Frequenzbereich erfassten, Oszillatio-
nen. Die Ergebnisse weisen darauf hin, dass damit zusätzliche Eigenschaften berücksich-
tigt werden, welche die klassische HRV Analyse wesentlich erweitern könnten. Auch die-
ser Vermutung kann nur in einer multivariablen Analyse anhand größerer Stichprobe un-
tersucht werden. 
6.2 Längsschnitt vs. Querschnitt 
Der Vergleich der unselektierten 30 min Datensätze zwischen den beiden Studiendesigns 
ist durch deren unterschiedliche Zustandsverteilung beeinflusst und erlaubt somit nur eine 
bedingte Prüfung der aufgestellten Hypothese. Die Aktivitätszustände beeinflussen die 
HRV deutlich stärker als die reifungsbedingten Veränderungen (Hoyer et al. 2009, Lange 
et al. 2009, Schneider et al. 2009, Van Leeuwen et al. 2003), womit in der Interpretation 
der unterschiedliche Anteil aktiver und ruhiger Zustände berücksichtigt werden muss. So 
kann vermutet werden, dass die stärkere Zunahme der Frequenzparameter sowie die Zu-
nahme von SDNN/RMSSD im RI1 durch die Verschiebung hin zu einem größeren Anteil 
aktiven Verhaltenszustandes verursacht wird. Die übrigen Fälle weisen trotz dieser Ein-
schränkung auf, stärker in der Longitudinalstudie, ausgeprägte Veränderungen hin. 
Im aktiven Zustand (fHRPB) sind bis auf Ausnahmen (SDNN in RI1, mHR in RI3), die 
Veränderungen der HRV Parameter stärker bzw. ausschließlich in der Longitudinalstudie 
ausgeprägt, womit diese Untersuchungshypothese bestätigt wird. 
Im ersten Messzeiträum von der 24. bis 29. SSW sind 8 Probandinnen mehr  als im Längs-
schnitt gemessen worden und im Zeitraum von der 32. bis zur 36. SSW 2 Probandinnen 
mehr. Somit könnten die stärkeren reifungsbedingten Unterschiede in RI1 und RI2 im un-
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selektierten Zustand möglicherweise auch auf die größeren Stichproben zurückgeführt 
werden. 
Die noch, in beiden Studienarmen im RI1, gefundene Zunahme der langsamen Frequenzen 
(LnTP, LnVLF) ist schon bei der Betrachtung des längeren RI2 nicht mehr erkennbar. Die 
Zunahmen von LnLF, LnHF sowie VLF/HF sind ausschließlich in der Länggschnittstudie 
erfassbar.  
Im Informationsbereich wurden, mit Ausnahme von AIF_HF im RI2, alle signifikanten 
Änderungen ausschließlich in der Längsschnittstudie gefunden. Diese Änderungen im RI1 
weisen auf die oben beschriebene Herausbildung wesentlicher, vom ANS vermittelter, 
komplexer Regulationsmechanismen in der individuellen Entwicklung hin. 
In der Konsequenz lässt sich sagen, dass die hier durchgeführte Längsschnittstudie der 
vorherigen Querschnittstudie deutlich überlegen ist. Die Variabilität der HRV Muster 
konnte hierbei sowohl durch Berücksichtigung definierter Verhaltenszustände, als auch 
durch die studienmethodische Kompensation der interindividuellen Variabilität verringert, 
und folglich die reifungsbedingten Veränderungen besser erfasst werden. 
6.3 Methodenkritik 
Es bestanden einheitliche Rahmenbedingungen für alle Probandinnen. Die gewonnen Da-
ten wurden selbst ausgewertet, wodurch eine mögliche Ergebnisbeeinflussung auf Grund-
lage verschiedener Untersucher vermieden werden konnte. 
Die Dropout Rate und die Terminverschiebungen der Wiederholungsmessungen bewegen 
sich in einem für prospektive Längsschnittstudien von Probanden üblichen Bereich. Um 
den Verlauf gleicher Aktivitätszustände zu untersuchen, ist weiterhin das Auftreten glei-
cher Verhaltenszustände in den Wiederholungsmessungen von Nöten. Bei Messintervallen 
von 30 min und der Dauer von Verhaltenszuständen von oftmals mehr als 20 min, ist es 
somit unsicher, ob beide erwartete Zustände (fHRPA und fHRPB) in einer einzelnen Mes-
sung auftreten. Noch schwieriger ist es, gleicher Zustände in der Wiederholungsmessung 
zu finden. In der vorliegenden Arbeit war dies nur für den aktiven Verhaltenszustand 
(fHRPB) in einer ausreichenden Zahl der Fall. Aus diesem Grund wurden neben dem sta-
teunabhängigen 30 min Intervall nur die aktiven Zustände über 10 min in der individuellen 
Entwicklung verfolgt. Innerhalb der zum Vergleich herangezogenen Querschnittstudie 
bestanden, die sich aus einer Wiederholungsmessungen ergebenden, Einschränkungen 
nicht. 
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Die für die longitudinale Studie gebildeten Paare von Wiederholungsmessungen führten zu 
Gruppengrößen die eine adäquate statistische Auswertung insbesondere in den frühen SSW 
(n=16,17,16) aber auch den späteren SSW (n=6,9) ermöglichten.  Die Gruppengrößen der 
Querschnittsstudie lagen in einem ähnlichen Bereich. Ein wesentlicher Einfluss der Grup-
pengrößen auf die hier vorgestellten explorativen Ergebnisse ist damit unwahrscheinlich. 
Bei der unterschiedlichen Verteilung der Zustände in beiden Studienarmen kann ein sub-
jektiver Faktor durch die klassifizierenden Personen ausgeschlossen werden, da es sich um 
denselben Personenkreis handelte, welcher die Klassifizierung blind hinsichtlich der bei-
den Studien durchführte. Es kann für die ungewöhnlich unterschiedliche Verteilung der 
Zustände kein Grund gefunden werden, zumal die Probanden ein ähnliches GA aufwiesen. 
Somit muss der vermehrte aktive Zustand innerhalb der Längsschnittstudie als zufällig 
angesehen werden. 
Stark beeinflusst wird die HRV vom GA und der mHR (Lange et al. 2005) sowie dem feta-
len Aktivitätszustand (Pillai und James 1990b, Visser et al. 1993). Das Geschlecht des Fe-
ten und die Tageszeit der Messung scheinen dagegen keine Auswirkung auf die Ergebnisse 
zu haben (Lange et al. 2005). Trotzdem wurden alle Informationen im Rahmen der Studie 
erfasst und bei der Auswertung der Daten berücksichtigt. Jedoch wurde durch die, im Me-
thodenteil, beschriebenen Ausschlusskriterien eine Vorauswahl getroffen. 
Die fMKG, als verwendete Untersuchungsmethode, eignet sich aufgrund ihrer hohen zeit-
lichen Genauigkeit und dem besten Signal-Rausch-Verhältnis (van Leeuwen et al. 1995) 
sehr gut zur Analyse der fetalen HRV. Nachteile der Methode ergeben sich in dem hohe 
Kostenfaktor und der aufwendigen technischen Handhabung. Geschultes Personal ist zur 
Durchführung der Messungen und Erhebung der Daten aufgrund komplexer Instrumen-
tenanordnung obligat (Peters et al. 2001). Dennoch bietet das fMKG entscheidende Vortei-
le. Nicht vermeidbare Störungen elektrischer Felder durch die mütterliche Bauchdecke 
entfallen im Vergleich zum fEKG. Ein weiterer wichtiger Vorteil für die Berechnung von 
HRV-Parametern besteht in der hohen zeitlichen Auflösung der Herzschlagzeitreihe und 
somit in der besonderen Genauigkeit der RR-Intervallmessung. Nur durch diese Voraus-
setzungen können die HRV-Parameter im Frequenzbereich und besonders im nicht-
linearen Bereich genau bestimmt werden (van Leeuwen et al. 1995). Jedoch sind dem 
fMKG auch Grenzen gesetzt. Der Abstand vom Messgerät zum Feten muss so gering wie 
möglich sein, da sich mit zunehmendem Abstand die Amplitude des magnetischen Feldes 
der fetalen herzaktion exponentiell verringert (Stinstra 2001). Zur Vermeidung dieser 
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Schwierigkeit wurde der schon besprochene Ultraschall vor Beginn jeder Messung zur 
Lokalisation des fetalen Herzens durchgeführt, da sich nur durch eine ausreichend hohe 
Amplitude die RR-Intervall Abstände zuverlässig detektieren lassen. 
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7 Schlussfolgerungen 
In der vorliegenden Arbeit konnten geeignete Parameter für weitere Untersuchungen der 
sympatho-vagalen Reifung herausgearbeitet werden. Der AIF hat sich dabei, neben den 
bisher etablierten HRV-Parametern, als besonders wertvoll erwiesen, da neben der Reifung 
der einzelnen vegetativen Anteile und deren Überlagerung auch genauere Aussagen über 
die Entwicklung der komplexen Interaktionen der verschiedenen kardialen, vagalen und 
sympathischen Regulationsmechanismen getroffen werden konnten. Mit Hilfe weiterer 
Forschung im Bereich der Komplexitätsparameter könnten auch in Zukunft wertvolle In-
formation über die vielschichtige Reifung des fetalen Organismus gewonnen werden. 
Bisherige Studien, vorrangig im Querschnitt, lieferten bereits umfassende Daten über die 
Entwicklung des ANS. Jedoch lag oftmals die interindividuelle Variabilität der untersuch-
ten HRV-Parameter in der Größenordnung der reifungsbedingten Änderung. Die deutlich 
empfindlichere Erfassung der fetalen Reifung und Entwicklung, der durch das ANS ge-
steuerten Modulation der HRV, im longitudinalen Studiendesign weisen auf die Möglich-
keit hin, auf dieser Grundlage eine individuelle Diagnostik aufbauen zu können. Hierbei 
müssen die Verhaltenszustände berücksichtigt werden. 
Die durchgeführten 30 min Messungen sind für Routineuntersuchungen nicht ausreichend, 
da die Erfassung derselben Aktivitätszustände nicht gewährleistet werden kann. Neben 
dem hier untersuchten aktiven Verhaltenszustand sind die Reifungsparameter im ruhigen  
Verhaltenszustand bisher noch nicht in einer Längsschnittstudie untersucht worden. Länge-
re Messungen sind allerdings mit der verfügbaren Technik noch nicht zuverlässig in der 
notwendigen Präzision möglich, bzw. sind auch über die Compliance der Probandinnen der 
Methode oftmals Grenzen gesetzt. 
In weiterführenden Studien zur Erweiterung und Validierung der hier vorgestellten Metho-
dik sollten möglichst alle Aktivitätszustände einbezogen werden um Unterschiede inner-
halb der Reifung, insbesondere auch zu Risikoschwangerschaften, differenzierter zu erfas-
sen. Damit könnten Vorarbeiten für ein breites klinisches Monitoring geleistet werden, was 
allerdings die erfolgreiche Entwicklung verbesserter oder alternativer Messtechniken vo-
raussetzt.  
In der vorliegenden Arbeit konnte die Reifung parasympathisch und sympathisch vermit-
telter Aktivität am Ende des zweiten und dem Übergang zum dritten Trimester anhand 
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dementsprechend interpretierter HRV Parameter aufgrund des longitudinalen Studiende-
signs quantitativ klar beschrieben werden. Damit konnte ein wesentlicher Eckpunkt für die 
weiterführenden Arbeiten gesetzt werden. 
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